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先lζ当教室lと於て，土屋(1)(2)は赤痢，疫痢患児の 
血中遊離コリン量を Bligh氏法変法Iとより測定し， 
疫痢に於て著しく減少せる事を報告した。即ち，赤
痢では血中遊離コリン量は 0.1~0.16 mg/dl，平均 
0.13と略正常範囲内に存在したが，疫痢に於ては
0.04--0.06 mg/dl，平均0.05mg/dlと著しい低値を 
示した。
この様l乙疫痢Iζ於ける血中遊離コリン量の著減傾 
向は斯疾患で見られる肝臓の脂肪化，交感神経緊張
症状と相侯って密接な関係を有する者と思われる。
叉近時疫痢発症探究に対して，赤痢菌菌内毒素が再
び脚光を浴びて来た。
主主に著者は疫痢患児lζ就きその血中遊離コリン量
を測定し，併せて疫痢患児糞便より分離抽出せる 
Shigel1a fl.exneri 2 b株菌内毒素，投与家兎の血
中遊離コリン量，並びにそれに対する網内系閉塞 
(B1ock)等の影響に就き検索し，若干の知見を得た
ので報告する。
第 2章検査材料及び検査方法
1.疫痢の血中遊離コリン量
千葉大学小児科並びに君津病院小児科に入院せる 
疫痢患児16例Iζ就きその血中遊離コリン量を Bligh
氏法変法〈刊とより測定し，赤痢患児lと於ける測定値
と比較した。なお疫痢患児 10例に就ては病日を追
い血中遊離コリン量の推移を検索した。
衣
中遊離コリン量
第4節 トロトラスト前処置家兎への赤痢
菌菌内毒素静注による血中遊離コ
リン量

第4章考 按

第5章結 論
 
2. 赤痢菌菌内毒素静注家兎の血中遊離コリ

ン量

1000~1500 gの雄性幼若家兎を 5群 l乙分けた。
Sh.丑exneri2 b株より拍出せる菌内毒素を無菌生
理的食塩水に溶解せしめ，各々， Prokg 100. 70， 
50及び20 rを静注せる群と生理的食塩水のみを静 
注せる対照に分けた。全例共静注前，静注後1. 2. 
3.並びに 24時聞に採血し， その血中遊離コリン量
を測定した。
3. 赤痢菌菌内毒素経口投与家兎の血中遊離
コリン量
家兎lζ菌内毒素を Prokg10 mgを経口投与した
投与前，投与後3. 7. 10並びに 24時聞に各々採血
し，その血中遊離コリン量を測定した。 
4. 	 トロトラスト前処置家兎の菌内毒素静注

による血中遊離コリン量

幼若家兎に Thorotrast (24~26% Stabi1ized 
col1oidal Thorium dioxide) を prokg 3 cc静注
した。その後6時間日比採血し，次で菌内毒素を 
Pro kg 20 r静注した。菌内毒素静注後1.2. 3時
間の血中遊離コリン量を測定し，処置前，菌内毒素
静注直前の値と比較した。
なお，今回の実験に使用せる Shigel1a 丑exneri
2b株菌内毒素は国立衛生試験所岩原博士より分与
して頂いたものであるの
附血中遊離コリン量定量法
先ず全血 1ccをアセトン 7cc K加え，室温にて 
2時間放置する。之を吸引鴻過して後，その鴻液を
•• 
• • 
した。
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700 Cの水浴中にて減圧乾燥する。この乾燥残澄K 図 1 疫痢・赤痢の血中遊離コリン量(入院時) 
2--3 ccの石油エーテルを注ぎ， 30分間室温民放置 tlg/dl 
0.3 
する。その後再び減圧乾燥し，残澄を1.5 ccのアセ
トンに溶かす。之を磁製蒸発皿lζ注ぎ，再び 700 C
の砂皿上でアセトンを蒸発させる。之に 2--5ccの
0.1--0.15 mgjdl，平均 0.13mgjdlと呉(5)の示せる幼
児正常範囲 0.1--0.25mgjdl内にあるのは比し，疫
.. 
1 曹...・・
•
炉j患児16例の入院時血中遊離コリン量は0.01--0.07 
無水酷酸を加えて煮沸せる水槽上の皿の上l乙据置き
硝子鐘で密閉してアセチル化する。
以上アセチル化せる材料を蛙リンゲル 2cc IL稀
釈し， Chang & Gaddumの蛙直腹筋法的に依り，
アセチJレコリン基準液と生物学的に比較測定した。
第 3章検査成績
第 1節疫痢患児の血中遊離コリン量
赤痢，疫痢lと於ける血中遊離コリン量の測定成績
は表 1及び図 11と示す如くである。即ち赤痢4例は 
， ， 
寸 T
正常範囲 
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mg/dl，平均 0.045mg!dlと著しい低減傾向を示し 
Tこ。之は先に土屋の発表せる値，即ち赤痢平均 0.13 
mg/dl疫痢平均 0.05mg/dlと，略一致せる値であ
る。
次lζ病日を追い測定せる疫痢患児 10例の血中遊
離コリシ量は図 2K示す如く，第 10，1病日比 0.15
表 1 疫痢・赤痢の血中遊離コリン量(入院時〉
疫 痢 |赤
症例 1性 I年令¥血リ中ンコ 症例 I性 I年令¥血リ中ンコ
才 0m.1g3/d10m.0g3/d1 2才
6 ♀宮 O ♀ 
1 0.1456臥0671 2君。 
0.035 !lh奥近zo 1O 2 0.134木 O 合 
1 3 0.10.053.5官。 ♀ 
0.058木 O H 
0.054.7花 O 合 
1 0.061.6演。 
0.0254♀堺 
0.025飯 0 合 
0.05斎 O 
0.043.8竹 O 合 
0.023飯 O 合 
0.032.3中 0 ♀ 
0.0454穴 O 合 
4及。 ♀ 
0.01小 O 
平¥10.045均¥平
疫‘痢' 赤痢 
0.2mg/dlと夫々正常範囲内に復帰せる 2例を除き， 
全例共 3週を経るも未だ 0.1mg/dl以下の低値を示
5 10 15 20病日 
第 2節赤痢菌菌内毒素静注家兎の血中遊離コ
リン量 
Sh. flexneri 2 b株菌内毒素を静注せる幼若家兎
の処置前血中遊離コリン量は表 2並びに図 3K示す
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如く， 1例 (No.7)を除き全例 0.1--0.2mg/dl内 図3 家兎への赤痢菌々内毒素静注による
にあり，その平均値は， 0.176 mg/dlであった。之 血中遊離コリン量の変動(平均〉 
mg/dlは Blighの測定せる家兎血竣遊離コリン量0.12--
0.52 mg/dlの正常値と略一致せる値である (3)。対照 
(No. 14)は1. 2並びに 3時間自の採血により 0.2 
mg/dlより 0.2，0.17及び 0.15mg/dlと若干の低下
傾向を認めたが尚正常範聞内に存した。
菌内毒素を Prokg 20 r静注せる家兎 (No.12， 
13)は静注前の 0.2mg/dlより静注後 1時間目 0.15 
mg/dlと若干の減少を示し，その後採血と共に軽度
の低下傾向を呈するも， 3時間後未だ 0.05--0.1mg 
/dl，平均 0.075mg/dlであり，且つ一般状態は殆
んど侵されなかった。一方菌内毒素を Prokg 50， 
70，100 r静注せる幼若家兎 (No.1--11)は静注 
20分頃より立毛，不安，呼吸促進及び脱糞等の病的
表 2 家兎への赤痢菌々内毒素静注による 
血中遊離コリン量の変動 
IH.* 1" 投与後I C;:i-I，.. I <) C;:i- IQ番号|体重[vor [1istl2 St [ 3 St [24 St 
100rfkg 
g m0.g1/9 dl m0.g0/5 d1 m0.g0/2d8 l m0.g1/9 d1 m0.g1/3 dl L14k0N r.	 1 
2 1，490 0.2 0.023 0.2 0.06 + 
3 1，400 0.2 0.045 0.05 0.1 十 
4 0.04 0.028 0.058 
5 
1，150 0.2 0.05 
1.500 0~14 0.05 0.025 0.023 0.03 
0判。叫o叫o州0貯均	 1 
611，300 1 0.2 1 0.05 1 0協同叫/ 
7 1，100 0.05 0.028 0.03 0.03 0.05 
8 1，500 0.18 0.025 0.023 0.028 0.028 
9 1，200 0.2 0.075 0.04 0.2 十 
10 1，200 0.2 0.04 0.05/ + 
11 1.100 0.1 0.03 0.03 0.028 + 
15 10.平 均 10. 04μω1同州 0.039
平 
control 
1411，4判0.2 1 0.2 0.1651 0.15 lI 
、.句、-----帽-.'0.2 、、、、.ー
“一一、、-、d .Control 
。l
100 r 
50γ 
2-1ぉt
状態を認め，血中遊離コリン量は 1時間目各々平均 
0.04，0.05，0.043 mg/dlと静注前の値に比し急激な 
減少を示し，その後， 2時間値， 0.031，0.048，0.069 
mg/dl，3時間値， 0.067，0.048，0.086 mg/dl，24時
間値， 0.04，0.07 mg / dlと低下せる値を維持した。
斯の如く菌内毒素を Prokg 50 r以上静注せる家
兎に於ては正常並びに Pro kg 20 r静注家兎に比
し，静注後 1時間目著しく血中遊離コリン量の減少
を来す。
なお Prokg 50 r静注群 5例中 1例， Pro kg 100 
7静註群5例中 3例は静注後2時間日叉は 3時間自
に0.1--0.2mg/dlと一時的な血中遊離コリン量の上
昇を来したが，その後再び減少を示した。
第 3節赤痢菌菌内毒素経口投与家兎の血中遊
離コリン量
上記菌内毒素投与前の幼若家兎血中遊離コリン値
は表 3，図4の如く 0.15--0.23 mgjdl，平均 0.196 
mg/dl と正常囲内にあった。内毒素を Prokg 10 
mgの大量経口投与後3時間目の血中遊離コリン量
は0.1--0.2mgjdl，平均 0.126mgjdlと軽度の減少
を来すも， 7時間自には 0.05....0.1mgfdl，平均 0.07
表 3 家兎への赤痢菌々内毒素径口投与 (10mgj 
kg)による血中遊離コリン量の変動
番号|縄I 吋 川24stVor I 7st I
l， g m02gjdl m0.g1 /d1 m0.g1 /d1 m0.g1 jd1 m0.g2 /d1 450 

16 

N r.15 
0.2 0.23 
17 
0.071，550 0.23 0.2 
0.070.05 0.07 
18 
1，550 0.2 0.1 
0.1 0.11，400 0.2 0.13 0.07 
0.07 0.10.1 0.06 
平 均 10.19610吋0.07 1 0判0.14 
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図4 家兎への赤痢菌々内毒素径口投与 表 4 トロトラスト前処置 (3ccfKg)への赤
(10 mg/kg) Iとよる血中遊離コリ 痢菌々内毒素 20 r/kg静注
ン量の変動
平 均
12 
13 
10 24 st 
平 均
mg/dlと明かな血中遊離コリシ量の減少を認めた。 
10時間自には 0.07---0.2 mg/dl平均 0.108mg/dlと 図5 トロトラスト前処置 (3cc/kg)への
全例共その血中遊離コリン量は幾分正常範囲に復帰 赤痢菌々内毒素 20 r/kg静注
し始め，更に 24時間後では， 5例中 2例が 10時間 '"トロトラぷト 3cC/kg ...，菌内海来初r/k宮、
mg/d1 
0.2 
平均 
.10
Nr. O VA
VK G 
li;111
1~ 1* 1~1 
st|3st 
20 
21 
22 
23 
24 
I，400g m0.g1/7d1 m0.g1/8dl m0.g0/2d1 
1，000 0.1 0.08 0.03 
1，450 0.1 0.1 0.03 
1，000 0.2 0.2 0.06 
1.160 0.2 0.1 0.06 
m0.g0/2d1 
/ 
0.03 
0.05 
0.04 
mO‘g0/2dl 
0.04 
0.03 
0.04 
/ 
mg'dl， 
0.2 _ 
値を維持するも他の 2例は完全に処置前の値iζ戻り ・〆 
平均 0.14mg/dlと略正常範囲lζ近い値を示した。
なお全例共，全く病的状態を呈しなかった。斯の如
l 
0.15 
く幼若家兎に大量の赤痢菌菌内毒素を一時比経口的 
.10腸粘膜より吸収せられ，そのlζ投与せる時，明かlζ
血中遊離コリン量の可成りの減少を招来する。
第 4節 トロトラスト前処置家兎の赤痢菌菌内 005， 
毒素静注による血中遊離コリン量
網内系充填物質たるトロトラストを幼若家兎iζ 
Pro kg 3 cc静注し，その後最も効果の著明と云わ
れる 6時間後l乙赤痢菌菌内毒素を Prokg 20 r静
注した。前記の如く，菌内毒素 Prokg 20 r単独静
注では血中遊離コリン量は静注後 1時間で 0.2mg/ 
dlの静注前の値より 0.15mg/dlと軽度の減少を示
し，且つ，その後除々に減少し， 3時間でも 0.05--
0.1 mgfdl，平均0.075mg/dlを維持し，病的状態を
殆んど認めない。一方トロトラスト前処置後に菌内
毒素を Prokg 20 r静注せる家兎は表4，図5の如
く， トロトラスト静注後6時間目の菌内毒素静注直
前の値はトロトラスト静注前の値と殆んど変化せず 
1例 (No.24)が0.2mg/dlより 0.1mg/dl K減少
を示したのみであった。然し，菌内毒素 Prokg 20 r 
の静注により， 1時間後の血中遊離コリン量は 0.02 
_. 0.06 mg/dl，平均0.04mg/dlと急激な減少を来
し，更に 2時間， .3時間目の値も 0.02---0.05mg/dl 
内にあり，平均各々 0.035，0.032mg/dlと著しい低
値を示した。なおトロトラスト前処置群は全例共菌 
内"噌γ咽--司J・，_酬H・M薗鍾田勝目開制岨"巴F司押咽-明回骨「曹司【守・・・・咽--，-嗣咽・ー-r--司ー『 
vor 1 2 3 sl 
内毒素静注後 10分頃より著しい立毛，不安，呼吸促
進等の重篤な病的状態を呈し， 18時間後には全例死
亡した。この様l乙トロトラストでの網内系の閉塞は
菌内毒素による家兎血中遊離コリン値比強い影響を
及ぼし，且つ死l乙到る重篤な病的状態を来す。 
第 4章 者 按
1. 疫痢の血中遊離コリン量
コリンは最初 Streckerにより胆汁中に発見さ
れてより向脂肝因子として注目せられ，その欠乏に
より出血性腎，J胸腺萎縮と共lζ肝臓の脂肪変性を
惹起する特徴を有する事は Best一派を始めとし
多数の報告がある。叉コリン欠乏症状は幼若動物に
於て早期且つ強度に惹起せられ，この前期の迅速な
発育の為，コリンの需要大なる事が判明された (6)。
コリンの向脂肝作用促関しては脂肪酸を血援燐脂質
として肝臓より放出し，且つ，肝臓に於てこれ等化
、、、、
穐、で‘、、一-、、..、、・s、、、，_‘、.司、.、-、.、、、.--・・・・閣内毒素単純
一ーーーートロト・+菌内毒素 
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合物合成を促進せしめる事により説明されるが(7)(8)
(9)一方， Artom10)は invivoの実験でコリンが脂
、肪酸の酸化を充進せしめる事を報告して居る。叉コ
リンは血清コレステロール値を正常に維持せしめる
に必須なる事が動物実験により強調せられ(11)，逆に
コリン欠乏動物では肝臓にコレステロール・エステ
Jレ含有量の増加を来す事が分った(12)。犬でコリンは
肝循環を促進し，門脈系の欝血を解消せしめる作用
のある事が述べられている(13)。この様にコリンは肝
臓よりの脂肪の移送K欠くべからざるものであり，
Mc kibbin (14)はコリン欠乏犬で肝機能を検査し，
血竣フォスファターゼ上昇， B.S. P.排世障碍，血
竣コレステロール・エステル低下を観察し，コリン 
欠乏に於ける肝機能障碍を認めている。尚コリンが
腸管運動をを充進せしめる事も指摘されている。
一方コリンは副交感神経刺激作用並びに交感神経
抑制作用を有するが，肝臓と自律神経系聞にも密接 
な関係がある。即ち Sturm(15)は副交感神経系の興
奮により肝臓の自律神経性安定を来す事を指摘し，
Eppinger(問は交感神経系の興奮はより肝臓に変性 
の来る事を観察した。更に， Horsters(17)は肝臓の脂
肪変性時，副交感神経興奮性を有するコリン誘導体
(Doryl)の治療上有効な事を認めた。本邦l乙於ても
中島(18)は肝臓の脂肪変性が一定の神経支配にあり，
肝神経，特に迷走神経の切断が交感神経の切断より
脂肪沈着を強く惹起する事を報告している。
さて，コリンは上記の如く幾多の生理作用を有し
生体に必須の栄養素であるが，その直接的な代謝の
研究lζは血中コリン量の測定を必要とする。血中遊
離コリン値は人体に於て略一定して居り，運動，季
節的変動により変化せず，又男女の差がないと云わ
れ，その正常値を維持するに肝臓が重要な役割を演 
じて居る (3)(19)。著者は疫痢 16例に就きその血中遊
離コ刀ン量を測定し，疫姉He於て 0.045mg/dlと正
常並びに赤痢に比し半量以下K減少せる事を認めた
が之は先に土屋により報告された疫痢血中遊離コリ
ン量 0.05mg/dlと極めて一致せる値であった。
疫痢の肝機能に関しては水原 20)は Kunkel氏法
lとより血清総脂肪量を測定し，赤痢，疫痢共病初l乙
は増量して居るが，その後赤痢では速かに減少し正
常値lと戻るに比し，疫痢l乙於ては長期l乙豆り脂肪血
の存在せる事を認め，栗田 (21)は諸検査の内，特lζB. 
S. P.試験に於て著明な障碍のある事を報告して居
る。当教室lと於ても土屋22)は血清コリンエステラー
ゼ活性値を測定し，疫痢で著しく低下し，その回復
に 2週間以上を要する事を報告している。斯くの如 
く疫痢に於て明かに肝機能障碍の存在を認める。今
回の成績でその病日を追い血中遊離コリン量を測定
せる疫~a10 例中 2 例を除き，全て 2 週を経るに未
だ正常値比復帰せざる事実と共に，疫痢l乙於ける肝
障碍の回復には一般状態と異り若干の遅延のある事 
が推定される。
疫痢に於て，衆知の如くその病理解剖上特有な病
変は肝臓，脳，大腸であり，特にその肝臓所見は疫
痢 l乙特異な者である。即ち肝臓は肉眼的に著しく腫 
脹し，血量は全般に極めて少く，禰慢性の肝細胞内
血管周囲性脂肪化の所見を呈し，肝細胞は腫脹し，
Disse氏腔が著しく拡張し，浮腫の存在を示す。又
肝毛細管は極度に狭められ，所謂竣液性肝炎の像を
呈して居る (23)疫痢肝脂肪化の原因として緒方(24)は
肝臓の脂肪酸化燃焼の不充分なる事を挙げ，叉神前
(25)は脂肪組織に分布する自律神経， 殊に交感神経
の刺激による貯臓脂肪の肝臓への移行も関係するで
あろうと述べて居る。 
ζの様l乙疫痢は交感神経緊張状態，肝機能障碍，
脂肪肝の如き状態を呈するが，疫痢におけるその血
中遊離コリン量の低下せる事実より推定される如く 
コリン欠乏もその脂肪肝の一因と思われる。
近時，時田 (26)はアドレナリン及びアセチルコリン
を小児K各 0.1cc宛皮内注射し，アドレナリンに対
する末柏、血管の感受性が年令と共に増加するに反
し，アセチルコリン托対しては小児期でその感受性
が年令と共に変動を示し，特に 3~5 才に於て低値
を示す事を報告している。島本27)は疫痢患児より分
離抽出せる赤痢菌菌内毒素lとアドレナリン増感作用
のある事を認め，疫痢では之により細菌感染と云う
Stressを受けた生体が Selyeの非特異反応として
ノ Jレアドレナリン分泌を来し，反応を充進させ血管
寧縮型ショックを来すのではないかと推定し，動物
実験により菌内毒素の静注で血小板よりアドレナリ
ン増感物質たるセロトニンが放出され，之により細
血管の撃縮を招来し，疫痢症状を来すと結論してい
る。一方肝臓はセロトニン不活性化に対し重要な意 
義を有して居り，コリン欠乏白鼠で脂肪肝を来す
時，その血管肇縮作用の増強される事が云われて居
る(28)。 
2. 赤痢菌菌内毒素静注家兎の血中遊離コリン
量
疫痢患児の血中遊離コリン量減少の機序として佐
々木(29)(30)は疫持]le於ける腸内菌叢構成が赤痢菌に
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加え腐敗菌たる大腸菌， clostridi}lm菌〈主として
Welchii菌〉併存による腸内異常腐敗機転の存在比
より，腸管内K於ける結合型並びに遊離型コリンの
破壊機転の充進，更に尿中クレアチン，クレアチニ
ン排世増加によるメチノレ基の多量喪失K帰因せる急
性コリン欠乏状態を推定した。一般に菌体外毒素と
して知られている志賀菌は他の赤痢菌属比比し，疫
痢症状を来す事が少い事は衆知の事実である。疫痢
と赤痢菌毒素l乙関しては，古くには足立31)が疫痢を
菌毒素中毒の一部現象なりとし，叉長野(32)は家兎lζ
大原菌毒素を注射し，発熱，食思不振，主主筆，下弄ij，
呼吸逼迫，心博頻少，無力横臥等の症状を来す事を
報告しているが，その頃は未だ赤痢j菌毒素の純粋な
抽出が出来たとは云えなかった。
その後 Fine & Rutenberg(33)は菌又はその生成
物の血中吸収がショック期間の循環性最脱の原因と
なろうと推定している。笠間34)も家兎l乙赤痢菌菌内
毒素静注後 30~60 分で痘欝，呼吸困難等を来し，腸
には著明な充血を認め，更に中毒症状の激化と共に
腸の Hypotonieになる事を指摘して居る。グラム
陰性菌菌内毒素を犬iζ静注せる時，肝脈管系を含ん
での特異的な血管響縮による内臓への多量の血液貯
溜を来す事が報告されている(35)0 Penner & Klein 
(36) は犬に赤痢菌菌内毒素を静注する事Kより過血
糖，脈管撃縮等の全身性な系統的交感神経性反応を
惹起し， Tetraethylammonium chloride及び er-
gotamine tartrate等の交感神経・遮断剤の使用によ
りそれが抑制される事から，赤痢菌菌内毒素lとよる
内臓病変が中枢神経性交感神経系Kよる脈管機能障 
碍であろうと述べている。一方， Reillyは毒素を交
感神経系に接触せしめる事により重篤なショック症 
状の来る事を報告した。
最近 Zweifach & Thomas(37)はグラム陰性菌菌
内毒素を静注せる白鼠の Mesoappendixを顕微鏡
lとより直接観察し，その局所に滴下せるアドレナリ
ンに対する細動脈及び前毛細管 (Precapillary) 反
応の増強せる事，叉露出組織に濯流するリンゲ、ル液 
の温度動揺に対する脈管反応の異常な感性増加を報
告している。 Fulton(3ωは同様に Zweifachの方法
によりコリン欠乏白鼠の Mesoappendixの毛細管
床を直接観察し，対照に比し細動脈のアドレナリン
感性の増強する事を認めたσ栗田ω〉は実験的に赤痢
菌毒素を静注する事により肝臓の胆汁分泌低下及び
糖代謝機能の障碍，解毒機能障碍等の肝機能低下を
報告している。斯くの如く，赤痢菌菌内毒素を静注
せる動物では，交感神経刺激症状並びK肝機能障碍 
等疫痢に類似せる状態を惹起する故，著者は家兎に
赤痢菌菌内毒素を静注せる時の血中遊離コリン量の
推移を検索し，上記の如く静注後 1時間で明かな血
中遊離コリン量の著しい減少を認めた。
一方疫痢K於ては循環血液量の著しい減少を招来
し，ショック症状を来すが，ショックと肝臓の関係 
K就ては夙に注目せられ，横田(39)はショックを循環
血の門脈系偏在現象として， ζれlζは腸運動が重要
な意義を有し，ショックの際，交感神経系の興奮lζ
より血管が収縮し，血圧上昇，同時に腸運動が停止
するので門脈内血液は駆出されず循環血液量の減少
を来すと解釈し，叉 Fine一派40)は血管反応と肝無
酸素症がショック K深い関係のある事を報告してい
る。当教室l乙於て，青山41)は低コリン動物で組織呼
吸の低下せる事を Warburg検庄計陀より確認して
居るが，循環血液量の急激な減少による組織の酸素
欠乏状態とコリン欠乏による組織呼吸の低下が協働
的Iと働き，特に酸素欠乏K敏感な脳，肝臓，腎臓等
に悪影響を及ぼすと同時に，血中コリン値を維持す
るに主要な役割を演ずる肝臓，腎臓iと対し，内毒素
の侵入比由来する血管肇縮性酸素欠乏も重なり，更
lと不可逆的な悪循環を惹起する事が考慮される。
以上より赤痢菌菌内毒素も疫痢lζ於ける血中遊離
コリン量減少の機序に対するー要因と推察される。 
3. 赤痢菌菌内毒素経口投与家兎の血中遊離コ
リン量
上述の如く，赤痢菌菌内毒素を静注せる時，その
動物は疫採iJ様症状を呈するも，経口的l乙投与せる時
その動物に及ぼす:影響lζ就ては種々論議があり，
Penner(42)は赤痢菌毒素を犬の露出腸管に作用させ
るも病変を生ぜずと主張しているが，近時島本(27)は
疫痢患児の血液及び尿にアドレナリン増感物質を証
明し，叉成人にアドレナリン増感物質 2mgを経口 
的民投与せる時， 10時間後，その血中氏アドレナリ
ン増感物質を認めた。叉秋葉，岩原く43)はp32をラベ
Jレせる赤痢菌菌内毒素を家兎lζ経口扱与し， 3時間
後より血液中氏その存在を認め，投与後6時間で最
高値l乙達し， 51時間自には 6時間値の約 20%に減
弱する事を観察した。
遠藤(4)は幼若動物iと対し，肝臓毒が皮下注射より
も経口投与で肝機能障碍強く，成熟動物Jζ比し，経
口時の肝機能障碍の強い事より，毒物lζ対する腸管
透過性が幼若家兎で成熟動物より著しい事を結論し
て居る。
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著者は prokg 10mgの赤痢菌菌内毒素を幼若家 障碍，更には菌内毒素自体のアドレナリン増感作用
兎K経口投与し， 3時間目若干の血中遊離コリン量 と相侯って，強い交感神経緊張状態を呈し，一方に
の減少を来し， 7時間自民正常の半量に減少せる事 は感染からの網内系障碍によるアドレナリン感性増
を知ったが，戸4時間自には半数で正常値に復帰して 加，耐性低下等が協調的lと{動き，急激な交感神経過
居た。 緊張状態に至り，重篤なショック症状を来すと思わ
この点より，赤痢菌感染時，腸管よりの菌内毒素 れる。

の吸収により，静注と同様疫痢の如く血中遊離コリ
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ン量K影響を及ぼす事が推定される。	 第5章結 自問 
4. 	 トロトラスト前処置家兎の菌内毒素静注に 1. 疫痢 16例に就て血中遊離コリン量を測定し
よる血中遊離コリン量 たところ，正常児並びに赤痢例 (0.1--0.2mgjdl)に
感染により網内系活性の障碍される事が云われて 比し，平均 0.045mgjdlと殆んど半量K近い減少傾
居るが Beeson(45) は家兎にグラム陰性菌菌内毒素 向を認めた。又その 10例lζ就いて，経過を追い血
を静注せる時，その前lζ網内系を閉塞 (Block)す 中遊離コリン量を測定したと ζろ， 8例K於ては 3
る事によりその防禦力が著しく減弱する事から之等 病週に至るも正常値迄復帰を見なかった。
菌内毒素l乙対する耐性が網内系によるのではないか 2. 幼若雄性家兎に疫痢患児より分離抽出せる
と推定している。また， Zweifack & Thomas46)も Sh. flexneri 2 b株菌内毒素を prokg 50--100 r 
コロイド物質静注後2時間自にグラム陰性菌菌内毒 静注し，静注 1時間後，血中遊離コリン量の著しい
素を腹腔内に注入し，耐性の低下を認め，叉その時 減少を認めた。
小腸が atonic となり膨脹し概慢性な出血，淋巴腺 3. 又幼若家兎lζ赤痢菌菌内毒素 prokg 10mg 
の著明な出血を来し，網内系の閉塞lとよりグラム陰 を経口的に投与せる時，投与後3時間頃より血中遊
性菌菌内毒素の露出血管K対するアドレナリン感受 離コリン量の減少を示し， 7時間自には最大の低下
性が充進する事を強調している。網内系の閉塞によ を来した。その後 24時間自には殆んど正常値比復
りその後の drumshock R.対する抵抗性が著しく 帰した。この所見より，菌内毒素は消化管よりも吸
減弱する事も報告されている47)。	 収せられ，血中遊離コリン量の低下に影響を及ぼす
一方，肝臓や牌臓の網内系の granulopecticac- 如くである。 
tivityはこれ等臓器を流れる血液量に左右され(48ぅ 4. 家兎にトロトラストで網内系を閉塞して，血
且つ，網内系と脂肪代謝花は密接な関係があると云 中遊離コリン量を測定したと ζろ，投与前に比し差
われる。コリンと網内系K関しては， Heller(49)は 程影響を受けぬも，之に菌内毒素の少量 (20rjKg) 
動物にコリンを筋注する時，網内系機能の充進する を静注する事によりその値は著しい減少を来した。
事を報告し，叉コリンの欠乏によ β脂肪肝等の障碍 一方対照として同量の菌内毒素のみを静注せる家兎 
lとより腸内細菌の侵入l乙対し，網内系処理能が侵さ では前者程の血中遊離コリン量の減少を示さなかっ
れると云われる (50)。当教室で上原等(51)は幼若家兎 Tこ。
が成熟家兎lζ比し，網内系賛喰能が旺盛であり，予 以上所見より疫痢K於ては，腸管内でのコリン分
め網内系を閉塞して赤痢菌菌内毒素を投与すると， 解，更にその菌内毒素の腸管からの吸収による血中
網内系の貧喰能が著しく阻害され，乙の時コリンを コリン体の急激な減少，並びに感染による網内系障
投与する事により貧喰能の低下を防止する事を観察 碍等相侯って，アドレナリン感受性の著しい充進，
した。著者は Trypanblue R.比し 2倍の閉塞能を 極度の交感神経緊張状態，肝障碍等を招来し，その
示すと云われるトロトラストを使用し，その最も効 重篤症状発症のー要因をなす者と思われる。
果の顕著に現われる 6時間目に菌内毒素を静注する
事lとより，血中遊離コリン量の著しく低下する事を 摘筆lζ臨み，終始御懇篤なる御指導と御校閲
知った。 を賜わった，恩師佐々木教授に満腔の謝意を捧げ
以上より疫痢K於ては，腸管内コリン分解による ると共lζ，種々御指導を戴いた本学薬理学小林
急性コリン欠乏症でのアドレナリン感性の増加に併 教授に深く謝意を表するものであります。尚菌
せ，腸管透過性の大なる幼若期l乙於て菌内毒素それ 内毒素を提供して戴いた東大秋葉教授，岩原博
自身の腸管よりの吸収による血中コリンの減少，肝 士l乙深謝いたします。叉御援助を賜わった有益，
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土屋両博士民感謝いたします。
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